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Influéncia da manutencao hemodinamica do doador falecido
na funcao renal do receptor de transplante renal

Influence of deceased donor hemodynamic factors in transplant

recipients renal function

Resumo

Introducao: A incidéncia de funcio tardia do
enxerto (FTE) e funcio renal insatisfatoria
(FRI) apés o transplante renal € significativa-
mente maior no Brasil comparada com aquela
observada nos Estados Unidos ou na Europa.
Fatores relacionados ao doador falecido (DF)
devem influenciar diretamente a ocorréncia
desses dois desfechos. Objetivo: Este estudo
propde-se a avaliar a influéncia das caracte-
risticas do DF na incidéncia de FTE e FRI no
Brasil. Métodos: Variaveis clinicas e labora-
toriais dos DF foram correlacionadas com a
incidéncia de FTE e FRI. Resultados: Foram
avaliados 787 DF cujos o6rgios foram
transplantados em 1.298 pacientes. Notou-se
elevada prevaléncia de uso de droga vasoativa
(90,2%), hipernatremia (66,6 %) e disfun¢do
renal (34,8%). A incidéncia de FTE foi de
60,6% e de FRI foi de 55,2%. Consideran-
do as caracteristicas dos DF, observamos um
aumento progressivo no risco de desenvol-
vimento de FTE para faixas etdrias acima
de 30 anos e a partir de tempo de isque-
mia fria (TIF) maior que 24 horas. O risco
de FTE foi duas vezes maior em receptores
de rim de doadores com creatinina sérica
final (Cr) superior a 1,5 mg/dl. Hipertensdo
arterial (HA) e o TIF acima de 36 horas
associou-se com aumentos de 82% e 99%
no risco de FRI, respectivamente. A idade do
doador acima de 40 anos associou-se com
um aumento progressivo no risco de FRL
Conclusao: A idade, a fungdo renal e a presen-
¢a de hipertensdo arterial no doador falecido,
além do TIF prolongado, associaram-se com
maior risco de FTE e FRL

Palavras-chave: creatinina, fun¢io retardada
do enxerto, selecio do doador, transplante
de rim.

ABSTRACT

Introduction: The incidence of delayed
graft function (DGF) and unsatisfactory
creatinine clearance (UCC) after renal
transplantation is significantly higher
in Brazil, when compared with that
observed in United States or Europe.
Deceased donor (DD) characteristics
should directly influence the occurrence
of these two outcomes. Objective: This
study aim to evaluate the influence of
DD characteristics on DGF and UCC
incidence in Brazil. Methods: DD clini-
cal and laboratory variables were cor-
related with outcome's incidence.
Results: We evaluated 787 DD whose or-
gans were transplanted in 1298 patients.
We noted a high prevalence of vasoac-
tive drugs use (90.2%), hypernatremia
(66.6%) and renal dysfunction (34.8%).
The incidence of DGF and UCC was
60.6% and 55.2%, respectively. We
observed a progressive increase in DGF
risk for age groups over 30 years and for
cold ischemia time (CIT) greater than 24
hours. DGF risk was two times higher in
recipients of donor kidney final serum
creatinine (Cr) over than 1.5 mg/dl. Hy-
pertension and CIT over 36 hours was
associated with an increasing of 82%
and 99% in UCC risk, respectively. Do-
nor age above 40 years was associated
with a progressive increase in UCC risk.
Conclusion: DD age, renal function,
hypertension and prolonged CIT were
associated with increased risk DGF and
UCC.

Keywords: creatinine, delayed graft function,
donor selection, kidney transplantation.
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Manutengao hemodinamica do doador falecido na fungédo renal do receptor

INTRODUCAO

A necessidade do aumento da oferta de rim para
transplante devido ao elevado niimero de pacientes
inscritos em lista de espera determinou maior uso
de oOrgdos de doadores falecidos limitrofes, que
eram descartados anteriormente."> Desde que a
superioridade do transplante renal em relacio a
didlise ficou comprovada, a utilizagio destes orgaos
se fez necessaria.>®

Entretanto, o maior uso de rins de doadores
falecidos limitrofes associou-se a um aumento da
incidéncia complicacdes apds o transplante, dentre
elas a funcdo tardia do enxerto (FTE), que ocorre
quando ha necessidade de terapia renal substitutiva
na primeira semana apds o transplante, e a fung¢do
renal insatisfatoria (FRI), definida como creatinina
sérica superior a 1,5 mg/dl seis meses ou um ano
ap6s o transplante.?’

A associagidonegativaentre FTE e FRIe sobrevida
do enxerto estd bem estabelecida. Pacientes com
FTE apresentaram menor sobrevida, menor fun¢io
do enxerto apds recuperacdo e maior incidéncia
de rejeicio aguda.® Funcdo renal insatisfatoria
seis meses apds transplante associou-se com risco
relativo para perda do enxerto duas vezes superior
ao risco de pacientes com creatinina sérica inferior
a este valor.>1?

Por estes motivos, torna-se necessario identificar
fatores de risco para FTE e FRI, a fim de desenvolver
intervencdes para reduzir a ocorréncia destes
desfechos e prevenir complicagdes.

Caracteristicas relacionadas ao doador falecido
levando a maior incidéncia destes dois desfechos tém
sido exaustivamente estudadas.!" Fatores referentes
a manutengio hemodindmica e hidroeletrolitica
anteriormente a extracio multiorganica, além de
caracteristicas demograficas, associam-se a maior
risco para o desenvolvimento de FTE e FRIL.%1215

No Brasil, a incidéncia de FTE é significativamente
superior a incidéncia norte-americana (57,3% wvs.
23,5%),>'¢ e ha menor sobrevida do enxerto apds um
ano de transplante.!? Fatores relacionados ao doador
falecido que determinam um pior desfecho do trans-
plante renal neste pais ainda necessitam ser estudados.

Este estudo propds-se a avaliar as caracteristicas
dos doadores falecidos associadas incidéncia de FTE e
a FRI em um grande centro transplantador brasileiro.
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Este é um estudo retrospectivo, utilizando uma coorte
sequencial de doadores falecidos identificados pelo
Servico de Procura de Orgdos e Tecidos (SPOT-EPM)
entre janeiro de 1998 a dezembro de 2008. Este estudo
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa local.

Foram excluidos dessa andlise os doadores falecidos
cujos rins foram transplantados em outro centro de trans-
plante, em receptores com idade menor do que 18 anos, em
receptores do segundo transplante renal ou em receptores
de transplante combinado de outro érgdo. As caracteristi-
cas dos doadores falecidos foram extraidas do formulario
“Informagdes Sobre o Doador Falecido”, preenchido
pelo SPOT-EPM e repassado a Central Estadual de
Transplantes. Os dados dos receptores de transplante de
rim foram obtidos dos prontudrios médicos.

O objetivo do estudo foi identificar os fatores
de risco do doador falecido associados com o
desenvolvimento de func¢io tardia do enxerto (FTE) ou
com funcdo renal insatisfatéria (FRI) seis meses apOs o
transplante. A FTE foi definida como a necessidade de
didlise durante a primeira semana apds o transplante
renal. A FRI seis meses ap6ds o transplante foi definida
como a depuracdo de creatinina menor ou igual a 50
ml/min/1,73m?, calculada utilizando a férmula de
Cockcroft-Gault.”” Perda de seguimento foi defini-
da como a transferéncia definitiva do receptor para
acompanhamento em outro servigo. Perda do enxerto
foi definida como retorno a dialise ou retransplante.

ANALISE ESTATISTICA

As varidveis categéricas foram apresentadas em
frequéncias absolutas e relativas e as varidveis
numéricas como médias e desvios padrdo. Para a
andlise do desfecho de FRI no sexto més, utilizamos
um método de imputacdo para valores faltantes da
seguinte forma: (1) para os pacientes que perderam
o enxerto antes do sexto més foi atribuido o valor
de zero para a depuracio da creatinina; (2) para os
pacientes que morreram ou perderam o seguimento
foi utilizada a tltima observagio (creatinina) realizada
(“Last Observation Carried Forward”) para o calculo
da depuragio da creatinina no sexto més.

As caracteristicas do doador falecido avaliadas
em relacio aos desfechos foram idade, género,
etnia, causa de morte encefélica, hipertensio arte-
rial, diabetes mellitus, infeccio ativa, uso de droga



vasoativa, dias de internacio em unidade de tera-
pia intensiva, parada cardiaca durante a internacio,
creatinina sérica no dia da avaliacio (creatinina
final), transaminase glutamico oxaloacética (TGO),
transaminase glutamico piruvica (TGP), creatinofos-
foquinase, sodio sérico, sorologia para hepatite B (Ag
HBs), sorologia para hepatite C (Anti-HCV) e tempo
de isquemia fria. A associagdo entre as caracteristicas
do doador com os desfechos FTE e FRI foi avalia-
da utilizando os testes de Qui-Quadrado ou Teste
Exato de Fisher para varidveis categdricas e o
Teste t de Student para variaveis continuas. Para a
identificacio das varidveis do doador associadas de
forma independente com os desfechos de FTE e FRI,
foi utilizada a regressdo logistica. A adequacidade de
ajuste desse modelo foi verificada utilizando o teste de
Hosmer e Lemeshow. Para todos os testes estatisticos
foram utilizados um nivel de significancia de 5%,
com p < 0,05. O software utilizado para as analises
foi o SPSS versdo 17.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, EUA).

ResuLTADOS

Identificamos, no periodo, 1.085 doadores falecidos
cujos rins foram transplantados em 1.646 receptores em
nosso servico. Foram excluidos 298 doadores cujos rins
foram alocados para 223 receptores com idade inferior
a 18 anos e 125 receptores de segundo ou terceiro trans-
plante renal. Foram, entdo, avaliados 787 doadores
falecidos e 1.298 receptores de transplante de rim.

A média de idade dos doadores falecidos foi de
40,2 anos e a principal causa de morte foi o acidente
vascular encefalico (54,9%). A analise dos parametros
de manuteng¢io do doador mostra que 90,2 % recebiam
uma droga vasoativa no momento da avaliacdo e
15% haviam apresentado uma parada cardiaca re-
vertida (Tabela 1). Além disso, 70% apresentavam
hipernatremia (Na > 145 meq/l), 66,6% elevacdo da
creatinina fosfoquinase e 34,8% insuficiéncia renal
(creatinina > 1,5 mg/dl) (dados nio representados).
Os rins foram transplantados com um tempo médio
de isquemia fria de 23,2 horas (Tabela 1).

Os receptores apresentavam idade média de 46,1
anos, sendo 80,4% portadores de hipertensdo e 13,8%
de diabetes mellitus. A incidéncia de FTE foi de 60,6 %
e a incidéncia de FRI foi de 55,2%. A média da creati-
nina foi de 1,6 mg/dl e da depuracdo de creatinina foi
de 46,1 ml/min/1,73m? no sexto més de transplante. A
sobrevida do receptor foi de 93% e do enxerto foi de
90,6 % seis meses apds o transplante (Tabela 2).

Manutencao hemodinamica do doador falecido na fungédo renal do receptor

TaBELA 1 CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS, CLINICAS E
LABORATORIAIS DOS DOADORES FALECIDOS
Doador Total (n = 787)
|dade, média + DP (anos) 40,2 + 14,9
Faixa Etaria, n (%)
< 10 anos 18 (2,3)
11-20 anos 78 (9,9)
21-30 anos 127 (16,1)
31-40 anos 134 (170)
41-50 anos 218 (27,7)
51-60 anos 159 (20,2)
> 61 anos 3(6,8)
Género, n (%)
Masculino 434 (55,1)
Feminino 353 (44,9)
Etnia, n (%)
Negra 75 (9,5)
Nao Negra 571 (72,6)
Sem Informacéo 141 (18,0)
Causa de Morte Encefalica, n (%)
Acidente Vascular Encefélico 432 (54,9)
Traumatismo Cranioencefélico 315 (40,0)
Neoplasia 1(1,4)
Encefalopatia Andxica 23 (3,0)
Outros 6(0,8)
Hipertensao Arterial Sistémica, n (%) 201 (25,6)
Diabetes Melitus, n (%) 21(2,7)
Creatinina Final, média + DP (mg/dL) 156+1,0
< 0,8 mg/dL 167 (23,0)
0,8-1,5 mg/dL 306 (42,2)
> 1,5 mg/dL 252 (34,8)
Sem informacao 62
Infeccao Ativa, n (%) 245 (31,2)
Uso de Droga Vasoativa, n (%) 710 (90,2)
Parada Cardiaca, n (%) 118 (15,0)
Virus Hepatite B, n (%) 2(0,2)
Virus Hepatite C, n (%) 2(0,2)
Dias de UTI, média + DP 54 +4,4
Sodio, média + DP (mEq/L) 164,6 + 15,4
TGO, média = DP (U) 1071 + 302,7
TGP, média + DP (U) 75,4 + 159,3
CPK, média = DP (U/L) 1706 + 4262
<250 U/L 191 (33,6)
250-1000 U/L 186 (32,7)
> 1000 U/L 192 (33,7)
Sem informacao 218
TIE média = DP (h) 23,2+ 72
<12h 49 (6,4)
13-18h 152 (19,6)
19-24h 255 (33,2)
25-30h 192 (24,9)
31-36h 94 (12,4)
>37h 27 (3,5)
Sem informacgao 18
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TABELA 2 CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS, CLINICAS
E LABORATORIAIS DOS RECEPTORES DE
TRANSPLANTE RENAL DOADOR FALECIDO

Receptor Total (n = 1298)
Idade, média + DP (anos) 46,1 £ 12,1
Peso, média + DP (kg) 62,7 + 13,7
Género, n (%)
Masculino 729 (56,2)
Feminino 569 (43,8)
Etnia, n (%)
Negra 138 (10,6)
Nao Negra 922 (71,0)
Sem Informacéo 238 (18,3)
Causa da DRC, n (%)
Diabetes 176 (13,6)
Hipertensao 248 (19,1)
Glomerulonefrite 168 (12,9)
Indeterminado 472 (36,4)
Outros 234 (18,0)
Hipertensao, n (%) 1044 (80,4)
Diabetes Mellitus, n(%) 179 (13,8)
Virus Hepatite B, n (%) 46 (3,5)
Virus Hepatite C, n (%) 172 (13,3)
Funcao tardia do enxerto, n (%) 787 (60,6)
o fin 4
(Cr;egzjglr)nna (6 meses), média + DP 16+07
Eu(r;/(jfo renal inadequada (6 meses), 717 (55,2)
Perda do enxerto, n (%) 122 (9,4)
Obito, n (%) 91 (7)
Perda de seguimento, n (%) 8(0,6)

FuNcAo TARDIA DO ENXERTO (FTE)

Os pacientes que desenvolveram FTE receberam rins
de doadores com maior média de idade (41,5 vs. 38,3
anos, p < 0,001), maior média de creatinina final (1,6
vs. 1,3 mg/dl, p < 0,001) e maior tempo médio de isque-
mia fria (23,9 vs. 22,2 horas, p < 0,001). A propor¢io
de doadores hipertensos foi maior no grupo com
FTE (28,5% wvs. 21,1%, p = 0,003), respectivamente
(Tabela 3). Apds a andlise de regressdo logistica com
multiplas varidveis, observamos um aumento progres-
sivo no risco de desenvolvimento de FTE a partir de
faixas etarias maiores que 30 anos, com valores de cre-
atinina final superiores a 1,5 mg/dl e com tempos de
isquemia fria superiores a 24 horas (Tabela 4).

] Bras Nefrol 2013;35(4):289-298

FUNCAO RENAL INSATISFATORIA SEIS MESES APOS O
TRANSPLANTE RENAL

Os receptores com FRI no sexto més apds o transplante
receberam rins de doadores falecidos com maior média
de idade (43,7 vs. 35,9 anos, p < 0,001), com maior
propor¢io do género feminino (49,1% wvs. 39,8%,
p = 0,001), de etnia ndo negra (75,2% vs. 69,4%,
p = 0,044), de acidente vascular cerebral como causa
de morte encefalica (60,8% vs. 47,5%, p <0,001) e de
hipertensdo associada (33,6% vs. 15,7%, p < 0,001).
A média de tempo de isquemia fria também foi su-
perior em quase uma hora nos receptores com FRI
(23,6 vs. 22,7 horas, p = 0,028). Por outro lado, os
valores de CPK foram superiores nos pacientes sem
FRI (1444,4 vs. 20005,5 U/L, p = 0,051) no sexto sem
de transplante (Tabela 5). Apds a andlise de regres-
sdo logistica com multiplas varidveis, observamos um
aumento progressivo no risco de desenvolvimento de
FRI a partir de faixas etdrias maiores que 40 anos,
com a presenca de hipertensio arterial e com tempos
de isquemia fria superiores a 36 horas (Tabela 6).

Discussao

A mais importante observa¢io deste estudo foi a
elevada incidéncia dos desfechos avaliados. Na
populacdo estudada, na qual 22,7% dos doadores
falecidos foram classificados como expandidos,
a incidéncia de FTE foi de 60,6%. Esta incidén-
cia é muito superior a norte-americana, na qual
15,8% dos transplantes foram realizados com rins
de doadores com coracdo parado, grupo de do-
adores com piores desfechos.? Jd4 a incidéncia de
FRI, nesta populacdo, foi de 55,2%; analisando-se
apenas o grupo de receptores de rim de doador de
critério expandido, 70,9% deles apresentavam FRI.
Em relacio aos Estados Unidos, onde 28,9% dos
receptores apresentam depuracdo de creatinina infe-
rior a 60 ml/min seis meses apds o transplante, esse
percentual é bastante elevado.?

De fato, a elevada incidéncia dos desfechos
pode ter dificultado o aparecimento de outras
caracteristicas associadas a manutencao hemodina-
mica dos doadores falecidos como fatores de risco
para FTE e FRI. Além disso, a alta prevaléncia de
alteracoes laboratoriais e hemodindmicas graves na
populacido estudada, como descrito anteriormente,
também deve ter ocultado o impacto das demais
caracteristicas sobre os desfechos. O tempo médio de



TaBELA 3
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FUNGAO DA PRESENCA OU NAO DO DESFECHO DE FUNGAO TARDIA DO ENXERTO (FTE)

COMPARAGAO DAS CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS, CLINICAS E LABORATORIAIS DOS DOADORES FALECIDOS EM

Com FTE (n =787) Sem FTE (n=511) Valor p
|dade, média + DP (anos) 41,5+ 14,3 38,3+ 15,7 < 0,001
Género, n (%) 0,459
Masculino 440 (55,9) 275 (53,8)
Feminino 347 (44,1) 236 (46,2)
Etnia, n (%) 0,445
Negra 79 (10,0) 45 (8,8)
Nao Negra 575 (73,1) 367 (71,8)
Sem Informacéo 133 (16,9) 99 (19,4)
Causa de Morte Encefélica, n (%) 0,106
Acidente Vascular Encefélico 453 (57,6) 259 (50,7)
Traumatismo Cranioencefélico 295 (37,5) 224 (43,8)
Neoplasia 12 (1,5) 7 (1,4)
Encefalopatia Andxica 23 (2,9 15 (2,9)
Outros 4(0,5) 6(1,2)
Hipertensao Arterial, n (%) 224 (28,5) 108 (21,1) 0,003
Diabetes Mellitus, n (%) 22 (2,8) 13 (2,5) 0,785
Infeccdo Ativa, n (%) 234 (31,8) 152 (30,3) 0,599
Uso de Droga Vasoativa, n (%) 694 (90,1) 458 (90,3) 0,904
Parada Cardiaca, n (%) 118 (15,3) 74 (14,6) 0,721
Virus Hepatite B, n (%) 3(0,4) 0(0,0) 0,162
Virus Hepatite C, n (%) 2(0,3) 0 (0,0) 0,522
Dias de UTI, média = DP 55+4,5 52+4,4 0,442
Sodio, média + DP (mEg/L) 155,3 = 15,3 153,6 = 15,6 0,085
TGO, média + DP (U) 110,9 + 3273 102,2 + 2679 0,662
TGR média = DP (U) 74,7 + 148,8 76,2 £ 172,1 0,884
CPK, média + DP (U/L) 1655 + 3412 1772 + 5160 0,676
Creatinina Final, média = DP (mg/dL) 1,6 £1,1 1,3+£0,8 < 0,001
Tempo de Isquemia Fria, média = DP (h) 23,9+ 75 22,2 +6,8 < 0,001

internacao em UTI, até a extracdo multiorganica, foi
de 5 dias, 90% deles estavam em uso de droga vasoa-
tiva no momento da avaliacdo e 69% encontravam-se
em tratamento para alguma infeccio. A média de
sodio sérico foi de 156,1 mg/dl e de creatinina de 1,5
mg/dl, valores superiores aos intervalos de referéncia
de normalidade. Esta elevada incidéncia dos desfechos
e dos fatores de risco analisados reflete a ma qualida-
de de manutencio do doador falecido no Brasil.

No estudo, apenas idade superior a 30 anos,
tempo de isquemia fria maior do que 24 horas e
creatinina final acima de 1,5 mg/dl associaram-se
a maior risco de FTE, e somente idade superior
a 40 anos, tempo de isquemia fria maior do
que 36 horas e presenca de hipertensdo arterial
associaram-se a maior risco de FRI. Essas varidveis

ja sdo classicamente descritas como fatores de risco
para a incidéncia de FTE e FRI.!21819

Idade, creatinina sérica e presenca de hipertensio
arterial no doador falecido sdo caracteristicas
que compdem a definicio de doador de critério
expandido.'? Quando a idade do doador é superior
a 50 anos e combinada a outros fatores de risco,
como hipertensdo arterial, creatinina sérica superior
a 1,5 mg/dl e etiologia vascular para morte encefa-
lica, ou, isoladamente, quando superior a 60 anos,
classifica o doador falecido como expandido.
Receber rim de doador falecido com critério ex-
pandido associa-se a aumento de 70% do risco de
perda do enxerto,'? e 2 maior incidéncia de FTE, em
relacdo aos transplantes com doador falecido que
ndo preenchem esta classificagido.!®?”
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TABELA 4 VARIAVEIS DE RISCO ASSOCIADAS COM FUNGAO TARDIA DO ENXERTO

Varidvel Univariada Multivariada

OR (IC 95%) p OR (IC 95%) p
Faixa etéria
<10 anos (ref.) 1,00 - 1,00 -
11-20 anos 1,19 (0,4-3,7) 0,771 1,00 Ns
21-30 anos 1,14 (0,4-3,5) 0,822 1,00 Ns
31-40 anos 2,36 (0,8-72) 0,132 1,67 (1,2-2,4) 0,007
41-50 anos 2,67 (0,9-8,0) 0,082 2,09 (1,5-2,9) < 0,001
51-60 anos 2,18 (0,7-6,7) 0,172 1,68 (1,2-2,4) 0,004
> 61 anos 2,23 (0,7-7.3) 0,186 1,70 (1,0-2,8) 0,037
Género
Masculino 1,23 (0,9-1,7) 0,234
Feminino (ref.) 1,00 -
Etnia Negra
Negra 0,81 (0,5-1,3) 0,418
N&o negra (ref.) 1,00 -
Sem informacao 0,95 (0,7-1,4) 0,769
Causa de ME
AVE (ref.) 1,00 -
TCE 0,85 (0,6-1,3) 0,413
Neoplasia 1,16 (0,3-4,0) 0,818
Enc. Andxica 2,24(0,8-6,4) 0,132
Outros 1,57 (0,3-8,2) 0,589
HAS 1,22 (0,8-1,8) 0,289
Diabetes Mellito 0,80 (0,4-1,7) 0,565
Cr Final 2,51
< 0,8 mg/dL (ref.) 1,00 -
0,8-1,5 mg/dL 1,18 (0,8-1,7) 0,399
> 1,56 mg/dL 2,51 (1,6-3,9) < 0,001 2,09 (1,6-2,7) < 0,001
Infeccdo Ativa 0,96 (0,7-1,3) 0,811
Uso de DVA 1,04 (0,6-1,8) 0,898
Parada cardiaca 1,17 (0,7-1,8) 0,507
Dias de UTI 1,01 (1,0-1,0) 0,436
Sadio 1,01 (1,0-1,0) 0,268
TGO 1,00 (1,0-1,0) 0,563
TGP 1,00 (1,0-1,0) 0,535
CPK 1,00 (1,0-1,0) 0,436
TIF
< 12h (ref) 1,00 - 1,00 -
13-18h 1,08 (0,4-2,8) 0,872 1,00 ns
19-24h 1,19 (0,5-3,0) 0,714 1,00 ns
25-30h 2,10 (0,8-5,4) 0,120 1,56 (1,2-2,0) 0,001
31-36h 1,60 (0,6-4,2) 0,341 5,10 (2,1-12,4) < 0,001

] Bras Nefrol 2013;35(4):289-298
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TaABELA b

COMPARAGAO DAS CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS, CLINICAS E LABORATORIAIS DOS DOADORES FALECIDOS EM

FUNCAO DA PRESENCA OU NAO DO DESFECHO DE FUNCAO RENAL INSATISFATORIA (FRI) NO SEXTO MES DE

TRANSPLANTE

Com FRI (n=712) Sem FRI (n =581) Valor p
Idade, média + DP (anos) 43,7+ 14,5 359+ 14,3 < 0,001
Faixa Etaria, n (%)
Género, n (%) 0,001
Masculino 365 (50,9) 350 (60,2)
Feminino 352 (49,1) 231 (39,8)
Etnia, n (%) 0,044
Negra 66 (9,2) 58 (10,0)
Nao Negra 539 (75,2) 403 (69,4)
Sem Informacéo 112 (15,6) 120 (20,7)
Causa de Morte Encefalica, n (%) < 0,001
Acidente Vascular Encefélico 436 (60,8) 276 (475)
Traumatismo Cranioencefélico 242 (33,8) 277 (477)
Neoplasia 11 (1,5) 8(1,4)
Encefalopatia Andxica 22 (3,1) 16 (2,8)
Outros 6 (0,8) 4(0,7)
Hipertenséo, n (%) 241 (33,6) 91 (15,7) < 0,001
Diabetes Mellitus, n (%) 22 (2,8) 13 (2,5) 0,358
Infeccdo Ativa, n (%) 217 (32,1) 169 (30,1) 0,443
Uso de Droga Vasoativa, n (%) 637 (90,2) 515 (90,2) 0,984
Parada Cardiaca, n (%) 108 (15,3) 84 (14,7) 0,813
HBV, n (%) 1(0,1) 2(0,3) 0,505
HCV, n (%) 2(0,3) 0(0,0) 0,505
Dias de UTI, média + DP 56 +45 51+4,4 0,097
Sédio, média + DP (mEg/L) 153,9 + 14,3 155,4 + 16,6 0,122
TGO, média = DP(U) 100,3 + 335,2 115,71 + 260,2 0,451
TGP, média + DP(U) 71,8 +149,6 79,5 + 169,9 0,459
CPK, média = DP (U/L) 1444 + 3249 2005 + 5169 0,051
Creatinina Final, média + DP (mg/dL) 1,5+1,0 1,5+1,1 0,931
Tempo de Isquemia Fria, média + DP (h) 23,6 +73 22,7 + 71 0,028

Tempo de isquemia fria prolongado também tem
se associado a pior funcdo do enxerto renal e a maior
incidéncia de FTE."1320-23 Além disso, os transplantes
que apresentam maior tempo de isquemia fria s3o os
que utilizam rins de doadores de critério expandido,**
Orgdos ja associados a maior incidéncia de FTE e
FRI, independentemente do tempo de espera até o
transplante. Por serem menos aceitos pelos centros
transplantadores, os rins de doadores expandidos tém
alocacio mais demorada.

Curiosamente, causa de morte encefalica ndo apa-
receu como fator de risco associada a nenhum dos des-
fechos avaliados por este estudo. Causa de morte en-
cefalica também é varidvel participante dos principais

escores de avalia¢ao de risco para FTE e func¢do do
enxerto, incluindo o DDS, o DCE e o KDRI,!»20:252¢
além de, mesmo isoladamente, associar-se com FTE.?”
Neste estudo, a elevada incidéncia de acidente vascu-
lar encefdlico como causa de morte (40%) pode ter
impedido o aparecimento dos efeitos deste fator de
risco nos desfechos avaliados.

Apesar das caracteristicas que conferiram maior
risco para FTE e FRI ja possuirem clara associa-
¢do aos desfechos na literatura, um fator particular
deste estudo foi a observacdo de que doadores com
idade inferior a 50 anos, que ndo sdo classificados
como doadores de critério expandido, também
apresentaram maior risco de desenvolvimento de FTE
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TABELA 6 VARIAVEIS DE RISCO ASSOCIADAS COM FUNGAO RENAL INSATISFATORIA

) Univariada Multivariada

Variavel

OR (IC 95%) p OR (IC 95%) p
Faixa etaria
<10 anos (ref.) 1,00 - 1,00 -
11-20 anos 0,44 (0,1-1,3) 0,148 1,00 ns
21-30 anos 0,56 (0,2-1,6) 0,291 1,00 ns
31-40 anos 0,69 (0,2-2,0) 0,496 1,00 ns
41-50 anos 1,07 (0,4-3,1) 0,897 1,84 (1,4-2,4) < 0,001
51-60 anos 1,80 (0,6-5,3) 0,286 2,77 (2,0-3,9) < 0,001
> 61 anos 2,72 (0,8-8,8) 0,095 3,84 (2,2-6,7) < 0,001
Género
Masculino 0,82 (0,6-1,1) 0,235
Feminino (ref.) 1,00 -
Etnia Negra
Negra 0,67 (0,4-1,1) 0,117
N&o negra (ref.) 1,00 -
Sem informacao 0,84 (0,6-1,2) 0,371
Causa de ME
AVE (ref) 1,00 -
TCE 1,00 (0,7-1,5) 0,995
Neoplasia 1,00 (0,3-3,6) 0,995
Enc. Andxica 2,07 (0,8-5,5) 0,147
Outros 0,78 (0,2-4,2) 0,770
HAS 2,14 (1,5-3,1) < 0,001 1,82 (1,4-2,5) < 0,001
Diabetes Mellito 0,52 (0,2-1,2) 0,112
Cr Final 2,51
< 0,8 mg/dL (ref.) 1,00 -
0,8-,5 mg/dL 1,08 (0,7-1,6) 0,697
> 1,56 mg/dL 1,28 (0,8-2,0) 0,280
Infeccao Ativa 0,91 (0,7-1,3) 0,564
Uso de DVA 0,93 (0,5-1,6) 0,785
Parada cardiaca 1,08 (0,7-1,7) 0,746
Dias de UTI 1,02 (1,0-1,0) 0,270
Sadio 0,99 (1,0-1,0) 0,132
TGO 1,00 (1,0-1,0) 0,954
TGP 1,02 (1,0-1,0) 0,811
CPK 1,00 (1,0-1,0) 0,436
< 250 (ref.) 1,00 -
251-1000 0,91 (0,6-1,3) 0,620
> 1000 0,89 (0,6-1,3) 0,648
TIF
< 12h (ref.) 1,00 - 1,00 -
13-18h 1,13 (0,4-3,0) 0,801 1,00 ns
19-24h 1,10 (0,4-2,9) 0,849 1,00 ns
25-30h 1,27 (0,5-3,3) 0,629 1,00 ns
31-36h 1,21 (0,4-3,3) 0,713 1,00 ns
> 37h 4,03 (1,1-14,3) 0,032 1,99 (1,0-3,9) 0,047
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e FRI. E possivel que, no Brasil, onde as condutas
para manuteng¢do do potencial doador falecido ainda
niao sio padronizadas e nem priorizadas no aten-
dimento de emergéncia ou em unidades de terapia
intensiva, apenas doadores muito jovens consigam
suportar grandes falhas no processo de manutengio
hemodinamica e hidroeletrolitica pré-extracio do
6rgdo, reduzindo, por isso, a idade de risco. Talvez o
manejo inadequado dos doadores falecidos interfira
negativamente na qualidade do 6rgdo, conferindo
maior risco para desenvolvimento de FTE e FRI, mes-
mo para os doadores mais jovens.

A discussio sobre a melhora da manutencio
hemodinamica dos doadores falecidos e estratégias
para reducdo da incidéncia de FTE e FRI é necessaria
e faz-se mais importante no contexto atual, em que
o perfil dos doadores falecidos vem mudando, e
a contribuicdo de doadores de critério expandi-
do, e até de doadores com coracdo parado em al-
guns paises, vem aumentando.’” Como ja discutido
anteriormente, este grupo de doadores associam-se a
maior risco de FTE, FRI e perda do enxerto. Com
isso, estratégias para melhorar a qualidade dos doa-
dores e minimizar novas lesdes a estes 6rgaos devem
ser exaustivamente buscadas. Neste sentido, interven-
¢oes visando melhorar a qualidade da manutencdo
do doador falecido antes da extragio de multiplos
6rgdos tém sido estudadas.

Recentemente, Malinoski et al.*® estudaram o
impacto do preenchimento de um grupo de metas no
manejo do doador falecido, em relagdo a incidéncia de
FTE. Preencher valores de pressdo arterial média entre
60 e 100 mmHg, pressdo venosa central entre 4 e 10
mmHg, fracdo de ejecdo superior a 50%, vasopresso-
res em menor dose possivel, ph arterial entre 7,30 e
7,45, relagao PaO,/FiO, superior a 300, sédio sérico
entre 135 e 155 meq/l, glicemia inferior a 150 e débito
urindrio entre 0,5 e 3 ml/kg/h, conjuntamente, no
momento do consentimento familiar, associaram-se a
menor incidéncia de FTE (17,3% vs. 30,1%, p 0,007).
Ressalta-se que apenas 14% dos doadores estudados
preenchiam todas as metas neste momento.

Assim como no presente estudo, o trabalho de
Malinoski et al.?® demonstrou que somente idade,
creatinina séria e TIF associaram-se a maior risco de
FTE. Os autores ndo analisaram os fatores de risco
para FRI, como no presente estudo.

Das varidveis que foram significativamente
associadas a pior evolucdo do transplante, apenas

Manutencao hemodinamica do doador falecido na fungédo renal do receptor

duas sio modificaveis e, por este motivo, passiveis
de intervencdo. Sdo elas tempo de isquemia fria e
creatinina do doador. Portanto, com base neste estudo,
fazem-se necessarias medidas para redugdo do tempo
de isquemia fria até 24 horas e redu¢do dos valores
de creatinina sérica para os limites da normalidade. A
reducdo da creatinina sérica do doador implica acdo
conjunta do Servico de Procura de Orgios e Tecidos
e médicos intensivistas, visando otimizar hidratacio,
minimizar necessidade de droga vasoativa e equili-
brar balanco hidrico, isto é, melhorar a qualidade de
manutenc¢do do doador de 6rgaos em potencial. Para
reduzir o tempo médio de isquemia fria, é necessdrio
agilidade no processo de localizagdo e convocacdo do
receptor, bem como minimizar o tempo de avaliacdo
clinica e laboratorial dos mesmos. A convocacdo por
compatibilidade HLA, mesmo antes do resultado do
crossmatch, estratégia ja adotada por alguns centros
transplantadores, pode contribuir para a reducdo
deste tempo.

Este trabalho apresenta limitacdes, por se
tratar de um estudo retrospectivo e com um longo
periodo de avaliagio. Entre os anos de 1998 e
2008, houve mudancas de condutas em relacdo
a manutencao do doador falecido. Além disso, o
tempo de seguimento dos receptores foi de apenas
seis meses. Isso ameniza os efeitos de outras
complicacbes ocorridas apds o transplante, como
rejei¢des agudas ou infecgdes; entretanto, essas in-
tercorréncias podem ter influenciado os resultados,
principalmente o desfecho FRI.

CoNcLUSAO

A incidéncia de FTE e FRI foi alta na populagio
estudada, possivelmente em decorréncia da inadequada
manutencdo do doador falecido. Protocolos para
manutengdo destes doadores devem ser adotados pelas
unidades criticas de internagdo, visando melhorar
a qualidade dos 6rgidos ofertados para transplante.
Um estudo prospectivo deve ser realizado, avaliando
o cumprimento destes protocolos e o seu impacto na
fung¢do e sobrevida dos 6rgaos transplantados.
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